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論 文 内 容 要 旨
生 物 は,直 接 間 接 に何 らか の形 で光 と密 接 な 関 係 を も ちな が ら生 命 を維 持 し,そ の リズ ム
を う ちつ づ け て い る とい え よ う。
生 物 と光 と の 関係 に つ い て は そ の例 に か ぎ りは な い が食 物 成 分 の 関与 す る もの と して 興 味
あ る現 象 が知 られ て い る 。 す な わ ち,古 くか ら,牧 畜 の盛 ん な欧 米 諸国 で は特 殊 な牧 草 を
摂 取 して家 畜 が 日光 に敏 感 に な り,皮 膚 炎 を起 こ し,重 症 の場 合 に は死 亡 す る とい う疾 病 に
悩 ま さ れ て きた 。 日本 で は,東 北 地 方 に,ア ワ ビの 内臓 を 食べ させ る と ネ コの耳 が落 ち る
と言 う伝 え が あ り,こ れ を食 べ た人 間 で も烈 しい皮 膚 炎 と浮 腫 を起 こ した と い う記 録 が あ る 。
橋 本 等 は こ の食 中毒 が光 に あ た る と い う条 件 で だ け起 こ る典 型 的 な光 過 敏 症 で あ る こ とを 実
験 的 に症 明 し,そ の原 因物 質 と して,ク ロ ロ フ ィル の分 解 産 物,ヘ オ ホ ーバ イ ドを 分 離 した 。
最 近,山 田等 は野 沢 菜 漬 や タ カ菜 漬 を ラ ッ トに投 与 し,タ ン グス テ ン ラ ンプ,あ る い は,ケ
イ光 燈 で照 射 す る と,そ の ラ ッ トに体 重 減 少,耳 や背 の部 分 の壊 死 な ど が お こ り,極 端 な場
合 に は死 亡 す る こと も観 察 し,そ の原 因物 質 が ク ロ ロ フ ィル の分 解 物 質 で あ る ヘ オ ホ ーバ イ
ドで あ る こ とを報 告 して い ぐ。 ま た,porphyrin類,hellanthroneに 近 縁 な植 物 色
素,お よ びphenothiazine誘 導 体 等 に よ る光過 敏症 を検 討 したClareは,光 に過 敏 に
な った動 物 が 日光 の下 で示 す 症 状 は,最 初,紅 斑 と廣 痒 で,頭,耳,皮 膚 に水 腫 を 伴 い,は
な は だ しい場 合 は昏 睡 状 態 と な り,数 時 間 内'に死 亡 す る 。 死 亡 しな か った もの で も数 日後
腫 脹 は ひ くが,大 部 分 の皮 膚 は壊 死 状 態 とな り,耳 の先 端 は しば しば 曲 り,脱 落す る こ と も
あ る と 述べ て い る。
一 般 に こ の よ うな光 照 射 下 で の み動 物 に過 敏 症 な どの障 害 を与 え る物 質 を光 力 学 的 物 質 と
い う。 この よ うな光 過 敏 症 を ひ き起 こす 原 因物 質 は各 種 存 在 して お り,生 理 学 的 に も興 味
の あ る と ころ で あ る が,食 品 や 医薬 品,あ るい は,'飼 料 等 に これ らの物 質 が存 在 して い る例
も あ り,衛 生 的 に も十 分 往 意 が な され る必 要 が あ る 。
以 上 述 べ た よ うに光 過 敏 症 お よ び そ の原 因物 質 につ い て の報 告 は必 ず しも少 くな いが,そ
の メ カニ ズ ムに 関す る報 告 は少 な く,そ の メカ ニ ズ ム は:不明 の点 が多 い 。
そ こで著 者 は 食物 成 分 と光 とい う条 件 が 密接 に 関与 す るヘ オ ホ ーバ イ ドに よ る光 力 学 的 作
用 に注 目 し,こ の光 過 敏 症 成 立 の条 件 とそ の メ カ ニ ズ ムを 明 らか にす る 目的 で 本 研 究 を お こ
な った 。
第1章 ヘ オ ホ ーバ イ ド光過 敏 症 の性 質
普通一般に食している漬物中に含まれるへすホーバイ ドによる光過敏症がいかなる条件で
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発 現 す るか,ま た,動 物 の 種 類 に よ って それ に対 す る応 答 が異 な る か否 か を 検 討 した。
第1節 光 過 敏 症 の 発 現 と種 と性 に よ る違 いの 検 討
ヘ オ ホ ー バ イ ドに よ る 光 過 敏 症 発 現 を ウ ィ ス タ ー 系 雌 ラ ッ トを 用 い て 確 認 し・つ い
で,こ の よ うな 症 状 が 他 の 動 物 に も生 ず る か否 か,ま た,雌 雄 に よ って違 い が あ る カ～ど うか
を 検 討 した 結 果,dd系 マ ウ ス,C57BL/6Jマ ウス,マ ス トミス,ハ ム ス タ ー,ウ ィ ス

























第2章 ヘ オホ ーバ イ ド光 過 敏 症 成 立 条 件 の定 量 的検 討
ヘオホ_バ イ ドによる過敏症発現のメカニズムを解明する上で1そ の過敏症成立の条件を
定量的な レベルでおさえる必要があるあで1そ め条件を検討する.目的で以下の実験をおこな
っ た 。
第1節 光 過 敏 症 発 現 に お よ ぼ す光 照 射 時間 の影 響
ヘ オ ホ ーバ イ ド5皿9/0 .5詔(DMSO)を 体 重約150gの ラ ッ ト腹 腔 に注 人 後,0.5,
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1,2,3,4,5お よ び6時 間,照 射 を お こな った と こ ろ,0.5・1,2,3お よ び4時
間照 射 ラ ッ トは な ん の異 常 も認 め られ な か った が,5お よ び6時 間照 射 ラ ッ トは照 射 後 それ
ぞ れ5時 間,3時 間 後 に死 亡 した 。
第2節 光 過 敏 症 発 現 に お よ ぼ す ヘ オ ホ ー バ イ ド投 与 か ら照射 ま で の 暗 時 間 の影 響
ヘ オ ホ ー バ イ ド5"励/α5η6(DMSO)を 体 重約150gの ラ ッ ト腹腔 に注 入 後,α5,1,
2,3,4,5お よ び6時 間 暗所 で 飼 育 し,そ れ ぞ れ の 暗所 飼 育 時 間 後,5時 間 の光 照 射 を
お こな った と こ ろ0.5,1,2,3,4お よ び5時 間 暗 所 飼 育 ラ ッ トは,そ れ ぞ れ,5,5,
5,6,6お よび6時 間 後 に死 亡 した 。
す な わ ち,光 照 射 時 間,非 光 照 射 時 間 の 長 短 な どが 症 状 発 現 に と って 重 要 な 因 子 で あ る こ
ζが 推 測 され た 。
第3節 光感受性部位としての眼球,体 毛の役割
光過敏症の実験において,ラ ットが光を感受する部位として考えられるのは,眼 球と皮膚
である。 そこで両者が光過敏症にどの程度影響 しているのかを検討するため,両 眼角膜破
壊,ラ ットの背の毛を約 レイ2除 毛等をおこない検討を加えた。
両眼角膜破壊 したラットにヘオホーバイ ドを注入 し,光 照射をおこなったところ,無 処置
のラッ トとほぼ同 じ経過で死亡 したことから,光 感受性に,と くに,眼 球が大きな役割を も
っているわけではないことが示唆された。
また,ラ ッ トを脱毛 した場合,死 亡時間の短縮が観察されるかどうか検討 したが,こ の条
件では死亡時間の短縮は認められなかった。
第3章 ヘ オ ホ ーバ イ ドによ る光 過 敏 症 死 の観察




第1節 心 機 能 の 変 化 に つ い て
心 機能 の 変 化 を み る ため 心 電 図 の 測 定 を お こな った と ころ,ヘ オ ホ 「バ イ ド投 与 後,光 照
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射 下 にお か れ た ラ ッ トの それ はP波 とQRS彼 と の 間 に一 定 の位 置 関係 がみ られ る正 常 なパ
タ ー ン(Flg.1)と 異 な る完 全 房 室 フ ロ ック を示 す心 電 図 が得 られ(F192),死 亡 直
前 に は,F且9.3の よ うに,P彼 か 消失 し,幅 の 広 い,QRS波 が 不 規則 に 出現 し,高 カ リ
ウ ム血 症 の 時 に得 られ る心 電 図 とよ く一 致 して い た 。
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第2節 血 清 電 解質 の 変 動 につ い て
上 記,心 電 図測 定 の結 果,光 過 敏 症 ラ ッ トに お け る著 明 な心 筋 傷 害 が 確認 され た 。 そ し
て,心 電 図 の 変化 のパ ター ンが 血清 電 解 質 の異 常 か ら くる 可能 性 が 示唆 され,ま た,腹 水 貯
留 もみ られ る こ とか ら も血 清電 解 質 の異 常 が 推定 され た 。 そ こで,光 過 敏 症 ラ ッ トに お け
る血 清 電 解 質 の測 定 を お こな った 。
そ の結 果,血 清 電 解 質 の うち,カ リウ ム の 上昇 が も っと も大 きい こと が わ か った 。 す な
わ ち,カ リウ ムア ンバ ラ ンス が ラ ッ トに み られ た よ うな テ タニ ー症 状 を あ らわす 大 き な原 因
に な って い る と思 わ れ る。(Table.2)
Table2.
Quan七i七a'しiveanalysisofserumeユectroly七es






第4章 投 与 され たヘ オ ホ ーバ イ ドの生 体 内 挙 動 に つ いて 一
一 組 織 学 的 検 索 一
前章までに,漬 物中のヘオホーバイ ドによる光過敏症の実態を明らかにするためさまざま
な面か ら検討をすすめてきた。 しか しながら,こ の物質が生体内でいかなる挙動をとって
いるかについては何の手がかりもえていないといえよう。 ヘオホーバイ ドの生体内での挙
動,す なわち,そ の吸収,生 体内での移行,臓 器への蓄積などを知ることはこの物質の作用
のメカニズムを探究するうえでも重要なことと思われる。 そこで,ヘ オホーバイ ドにケィ
光性があることを利用 し,ラ ッ ト体内分布をケイ光顕微鏡を使用 して観察 し,さ らに,光 過
敏症によって各組織にはどのような変化が認められるのかを光学顕微鏡を用い検討した。
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第1節 ケ イ光 顕 微 鏡 に よ る観 察
ヘ オ ホ ーバ イ ドに ケ イ光 性 が あ る こ とを 利 用 し,微 量 で も検 出で き るケ イ 光 顕 微 鏡 を 用 い
て,そ の体 内分 布 を 明 らか に す る こ とを 試 み た 。
そ の結 果 大 網膜,脾 臓,腹 水 に ヘ オ ホ ーバ イ ドが 比 較 的 多 く取 り込 まれ,ま た,存 在 し
て い る こ とが確 認 され た 。 大 網 膜,脾 臓 に 多 く と り込 まれ て い る こ とか ら,ヘ オ ホ ーバ イ
ドは網 内 系細 胞 に よ って 盒 食 され て い る もの と考 え られ る 。
第2節 光学 顕微 鏡 に よ る観察
ケ イ光 顕 微 鏡 の観 察 に よ って い くつ か の臓 器組 織 に ヘ オ ホ ーバ イ ドが取 幻込 まれ て い る こ
と が 明 らか に な った が,そ の よ うな組 織 に お け る変 化 を くわ し く検 討 す るた め に 光 学 顕 微 鏡
に よ る組 織 学 的 検索 を行 った 。
そ の結 果,脾 臓 に お い て と く に,著 しい 変 化 が 認 め られ,リ ンパ 濾 胞 の くず れ,細 胞 の崩
壊 が顕 著 で あ る こ と,ま た,こ の 崩壊 細胞 は 濾 胞 内(白 髄)お よび 赤 髄 内 の網 内 系 細 胞 で 貧
食:され て い る 。 さ ら に,赤 血 球 とヘ オ ホ ー バ イ ドも食 食 され て い る所見 が え られ た 。 こ
れ らの 結果 か ら,ヘ オ ホ ーバ イ ドは わ ず か な が ら腸 か ら吸 収 され,リ ンパ 管 を 介 して 静 脈 を
通 り全 身 へ 循 環 され て い る こ とが わ か った 。
第S章 ヘ オ ホ ー バ イ ドに よ る 光 過 敏 症 の 血 液 像
す で に 述 べ た よ うに 光 過 敏 症 の 典 型 と して の シ ョッ ク様 死 が血 清 電 解 質 の 異 常 と関 連 して
い る こ と が明 らか に な り,血 液 像 の 変 化 の 中 に光 過 敏 症 発 現 の メ カ ニ ズ ムが か くされ て い る
貞」能 性 が 示 唆 され た 。
そ こで,本 章 で は,と くに血 液 像 か らみ た 光 過 敏 症 の 実 態 を さ ぐ り,そ の 発 現 の メ カ ニズ
ムを 追 究 した 。 す なわ ち,セ ロ トニ ン量,血 管 透 過 性,血 清 中酵 素 活 性 等 の 動 態 を 検 索 し,
一方 ,ヘ オ ホ ーバ イ ドが赤 血 球 毒 と して 作 用 して い る 可能 性 を た しかめ るた め,赤 血 球 の 変
化,と くに,赤 任iL球膜 に対 す る影 響 を 検 討 した 。
第1節 血 中 セ ロ トニ ン量,血 管 透 過 性 に お よ ぼす 影 響 。
一 般 に炎 症 性 部位 に お い て ヒス タ ミ ン,セ ロ トニ ンな ど の 量 が 上昇 す ると い う報 告 が あ る
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が,ヘ オ ホ ーバ イ ドに よ る光 過 敏 症 と い う現 象 が は た して 炎 症 性 の 過 敏 症 か 否 か を 判 定 す る
た め,血 中 セ ロ トニ ンの定 量 を 行 な った 。 ま た,炎 症 組 織 に お け る血 管 透 過 性 の充 進 が知
られ て い る こ と よ り,こ の事 実 につ い て も検 討 を加 え た 。
そ の結 果,セ ロ トニ ンの量 は光 過 敏 症 系 に お い て 多 少上 昇 は して い るが,血 管 透 過 性 の充
進 は認 め られ なか った 。 この こと よ り,ヘ オ ホ ーバ イ ドに よ る光 過 敏 症 に は,起 炎 性 の 関
与 は少 な い もの と思 わ れ る 。
第2節 血 清 中 酵素 活性 の検 討
ペ オ ホ ー六 イ ドによ る光過 敏 症 発 現 に さ い し,肝 あ るい は 心 臓 の 組 織学 的 損傷 の有 無 を 知
る 目的 で,肝 疾 患,心 筋 梗 塞 等 の場 合 に変 動 す るGOT,GPT,Al-p,玉DH等 の検
討 を お こな ったQ(Table.3)
Table3.Comparisonof七heac七ivi七ieson七hevariousserum
epzymesbe七w『een七hecon七roland七es七edanim臨ls




Tes七 。d(P.P.㌔d。i。i。 七ra七i。n,ん 。・・i。 。adi。 七i。n)
Averageof3rats
粕ph・ ・ph・ ・bid・,P.P.・dmi・i・ 七・・七i・nd・se・3・g/O.3出1(D坦SO)
暑暑310,00QLuxfor5hrs
Table.3に 示 した よ うに,GOTの 上 昇 が み られ,肝 実 質 の 障害 よ り も心 筋傷 害 の 可 能.
性 の 方 が大 きい と思 わ れ た 。 お そ ら く,細 胞 膜 の 脆 弱 化 が起 こ り,細 胞質 の 漏 出 に ょ り,
酵 素 活 性 の 上 昇 がみ られ た もの と考 え られ る 。
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第3節 過敏症動物血球の ジアルール酸に対す る溶血度
第3章 で述べたように,光 過敏症発現時に血清カ リウムレベルの異常上昇が観察され,そ
の原因として溶血の可能性が考え られるので この点を検討す るため本実験を行 った。
Table.4に 示 した よ うに,ヘ オ ホ ーバ イ ド投 与,光 照 射 系 に お い て著 しい溶 血 が観 察 さ
れ た 。 こ れ らの こ とは ヘ オ ホ ーバ イ ドは 光 の 存 在 下 で は赤 血 球 毒 と して 働 い て い る可 能 性
を示 唆 して い る。 な お,前 章 まで の 実 験 結 果 と あわ せ 考 え る と,ヘ オ ホ ーバ イ ドは膜 系 一
般 へ の傷 害 作 用 が あ る こ とが うか が え,光 過 敏 症 に よ る.ラッ トの 死 が極 め て 急 性 で あ る こ と























第4節 光 過 敏 症 動 物 の ヘ マ トク リッ ト値,上 清 ヘ モ グ ロ ビ ン量 の 検 討
これ ま で の実 験 か ら,光 照射 下 で は,ヘ オ ホー バ イ ドが 赤 血 球毒 と して働 く こ とが分 った
の で,さ らに,こ の点 を 詳 細 に 検 討 す るた め 本 実 験 を お こ な った 。 す な わ ち,光 照 射 お よ
び ヘ オ ホ ーバ イ ド投 与 され た ラ ッ トにつ い て ヘ マ トク リッ ト値 を 測 定 した 。
ま た,溶 血 の確 認 と して過 敏 症 血 液 上 清 中 に含 まれ るヘ モ グ ロ ビ ンの 量 を 検 討 した 。
そ の結 果,ヘ オ ホ ー バ イ ド投 与 の 光 照 射 系 にお い て,ヘ マ トク リッ ト値 の 異 常 な高 い値 が






光照射下においてヘオホーバイ ドは赤血球膜に作用 して,こ れを破壊 し,赤 血球の内容物
を流出させ,血 球,血 清の分離を悪 くしたものと考えられる。
第5節 赤 血 球 膜 と ヘ オ ホ ーバ イ ドとの結 合 性
光 存 在 下 での ヘ オ ホ ーバ イ ドの赤 血 球 溶 血 作 用 が 明 らか に な っ たの で,そ の 反 応 の 実 態 を
知 る た め赤 血 球 膜 と ヘ オ ホ ーバ イ ドと の結 合 につ い て検 討 した 。 す なわ ち,ヘ オ ホ ーバ イ
ド添 加,不 添 加 赤 血 球 を水 洗 して い く過 程 に お い て,ヘ オ ホ ーバ イ ドが ど の程 度 赤 血 球 膜 に
結 合 してい るの かを 検 討 す る た め,水 洗 後 の赤 血 球 膜 に結 合 して い る ヘ オ ホ ーバ イ ドを 定 量
した 。1回 水 洗 後 で は ほ ぼ 同量 が残 存 して い た が,水 洗 回数 をふ や し,10回 水 洗 ま で お こ
な っ た と こ ろ,照 射 系 の方 が非 光 照 射 系 の約2倍 近 くの ヘ オ ホ ーバ イ ドの残 存 がみ られ た 。
これ らの こ とか ら,赤 血 球 膜 と ヘ オ ホ ー バ イ ドの結 合 を 光 照 射 が促 進 して い る可 能 性 が 考






















第6章 ヘ オ ホ ーバ イ ド光 過敏 症 発 現 の メカ ニ ズ ム
前章までに,赤 血球膜が光照射下でヘオホーバイ ドの作用で破壊,溶 血反応を呈すること
が確認されたが・この場合・赤血球膜にどのような変化がおこっているかを検討するため本
章では赤血球膜脂質を指標 として,膜 の変化を観察するとともに,膜 にそのような変化を起
こすメカニズムを追究する目的で,光 過敏症発現時のフリー ラジカル生成の可能性を検討し
た。 さらに,こ れらの結果をふまえ,ヘ オホーバイ ドによる光過敏症成立 とそのメカニズ
ムの推定をおこなった。
第1節 赤血球膜脂質にたいする影響




なる変化が起 .っているのかを検討するため,こ の場合の赤血球膜脂質のTBA値 を検討 し
た。
そ の結 果,赤 血球 膜 成 分 に ヘ オ ホー バ イ ドを添 加 し,さ らに,光 照 射 を お こな った 系 の
TBA値 は他 の 系 と 比較 して著 し く高 い 値 を 示 した 。 この こ と よ リヘ オ ホ ー バ イ ドは 光 照
射 下 に お い て 赤 血 球膜 の 脂質 の 過 酸 化 反 応 を 促 進 して い る こ とが 明 らか に な り,こ の こ とが
溶 血 に と って 重要 な 因 子 で あ る こ とが確 認 され た 。
第2節 赤 血 球膜 脂 質 の 脂肪 酸 パ ター ンの 変 化
前節 に お い て 脂 質 へ の 影 響 の きわ め て 大 きい こ と が分 った の で 赤 血 球 膜 の 全 脂質 を抽 出 し,
そ の 脂 肪 酸 パ タ ー ンを 検 討 した 。 また,膜 脂 質 中,生 理 的 に リ ン脂 質 の 役 割 が 重要 で あ る
こ とよ り,リ ン脂 質 の 変 化 をinvitroで 検 討 した 。
Table.7,8に 示 した よ う に,全 脂 質,リ ン脂 質 と も にC20:4(ア ラキ ドン酸)の 顕
著 な 減 少 が 認 め られ た 。 また,抽 出 した リ ン脂 質 にた いす る影 響 を 観 察 した 実験 に お い て










































































































































































































































































第3節 赤 血 球 膜 脂 質 の 安 定 性 にた い す るv・E,GoQの 影 響
こ れ ま で光 照 射 下 に お い て ヘ オ ホ ーバ イ ドが 赤 血 球 膜 成 分 と くに脂 質 成 分 に酸 化 的 な変 化
を与 え,溶 血 を お こす こ とを 明 らか に して き た。 本 節 で は,一 般 にV.E,CoQな ど が
膜 脂 質 の 安定 化 を もた ら し,抗 酸 化 作 用 の あ る こ と が認 め られ て い るこ と よ り,V・E・
CoQが この よ うな 状 態 に あ る赤 血 球 膜 の 安 定 化 に ど れだ け防 御 効 果 を もつ かを 検 討 す る こ
と に した 。
そ の 結 果,V・E・CoQの 存 在 は前 節 に み られ た よ うな ア ラ キ ドン酸 の 分解 を防 い で い
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さ らに,V.E,CoQ存 在 下 に お い て,溶 血 反 応 が 抑 制 され る もの か ど うか検 討 を お こ
な った と こ ろ,Table.11に 示 した よ う に,V.E・OoQ存 在 系 にお い て 溶 血作 用 を 防御
して い る こ とが観 察 さ れ た 。
第4節 光 照 射 下 に お け るヘ オホ ー バ イ ドの フ リー ラ ジ カル生 成 に つ い て
さ きに,光 照 射 下 で 赤 血 球 膜 とヘ オ ホ ーバ イ ドの 結合 が促 進 さ れ るこ とを示 した が,こ の
結 合 の仕 方 は 不 明 で あ る 。 しか し,一 般 に 言 わ れ て い る と ころ の,弱 い結 合 を して い る も
の と考 え られ る 。 この よ うな状 態 に お い て,両 者 間 に い か な る反 応 が生 起 して い るの か を












































一 ラ ジ カル 生 成 を 測 定 した 。
Fig.4に 示 した よ うに,光 照 射 下 に お い て の み ヘ オ ホ ー バ イ ドは 中心 磁 場3,250ガ ウ
ス の 位 置 にg値,2.003を もつ 単 一 な シグ ナ ル を もつ こ とが観 察 され た 。 非 光 照 射 系 に
お い て,こ の シ グナ ル が観 察 され な か った こ とよ り,こ の シ グナ ル こそ光 力学 作用 に と って.










以 上 まで の 実験 結果 を ま とめ,ヘ オ ホ ーバ イ ドによ る光 過 敏症 の メ カニ ズ ムを推 定 した 。
す な わ ち,Fig・5に 示 す ご と く,ま ず 最 初 にヘ オ ホ ーバ イ ドが組 織 学 的 追求 によ り明 ら
か な よ う に,大 網 膜 に取 う込 まれ,ヘ ォ ホ ーバ イ ドが 脂 溶 性 で あ る こ とか ら,リ ンパ 組織 に
吸収 され,リ ンノぐ管,静 脈,右 心房 を 経 て,肺 臓,左 心房,全 身 へ と循 環 す る。 毛 細 血 管

























そ こで光 増 感 反 応 を お こ し,ヘ オ ホ ーバ イ ドが フ リー ラジ カル を生 成 す る。 この フ リー ラ
ジカ ル が 赤血 球 毒 あ る い は組 織 の細 胞 毒 とな り,と くに赤 血 球 膜 構 成成 分 で あ る脂 質 に変 化
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を与 え,過 酸 化 脂質 の 生成 を もた らす 。 この 結 果 赤 血 球 膜 の 脆 弱 化 が お こ り,溶 血 作 用 を
呈 し,赤 血 球 の 内 容物,と くに,カ リウ ムの 漏 出 を き た し・ 血 清 カ リウ ムが 上 昇 し,こ の 上
昇 カ リウ ムが 心 筋 に 作 用 し,心 臓 の 刺 激 伝 導 系 傷 害 を ひ き お こ し,ラ ッ トの 死 にっ な が っ た
もの と考 え られ る 。 一 方,光 力 学 作 用 が比 較 的 弱 い とき は,シ ョッ ク様 の 死 がみ られ ず,
末 梢 毛 細 血 管 内 で の 溶 血,血 液 の凝 固 な どの 結 果,組 織 の 壊 死 を も た らす も の と考 え られ る。
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審 査 結 果 の 要 旨
ク ロ ロ フィル の分 解 産物 で あ るヘ オ ホ ーパ イ ドが 光過 敏症 をひ き起す こ とは,す で に知 られ て いた
が,そ の 発症成 立の メカ ニズ ム につ いて は,末 だ 明 らか に され て い な い。
本 論 文は,実 験 動 物 ラ ツ トを用 い て,ヘ オ ホー パ イ ドに よる光 過敏 症 成立 の条 件 を定 量 的に 検討 し,
その メカ ニズ ムを明 らか に し よ う と試み た もので あ る。
著者 は まず,腹 腔 内 に ヘナ ホーパ イ ドを 注射 した とき に起 る急 性 の光 過敏 症 に よ る死 の成 立条 件 を
明 らか にす る と と もに,少 量の ヘ オ ホーバ イ ドを光 照射 下 で 長期 間投 与 した ときには耳 殻 な どの 皮膚
に え 死を 含む 炎症 のお こる こ とを実 験 的 に確 認 した 。
つ ぎに ヘ オホ ーバ イ ドの 腹腔 内注射 に よる急 性 の光 過 敏症 死 の 実態 をつか む 目的 で 心電 図に よ る解
析 を行 い,高 カ リウム血 症 に よ る シヨ ック死 の像 とよ く一致 して い る こ とを 見出 したQ血 清 電解 質 の
測 定結 果 か ら もこの光 過 敏症 死 が カ リウム上 昇に よる シ ヨ 。 ク死であ る可能 性 を 示 した。
著 者 は また,投 与 され た ヘ オ ホ ーバ イ ドが,ど の よ うな生 体 内運命 を た どるか を組 織学 的 な手 段 で
検 討 し,と くに脾 臓 に赤 血 球 の 貧食 像 な どの 著 しい変 化を 見 出 し,血 清酵 素 活 性の 変 動 のパ タ ー ソか
ら も,こ の シ ヨ ック 死が 心筋 障害 に よる もの で あ る こ とを 示唆 した。
急 性 の 光過 敏症 を 起 した 動物 で は,著 しい溶 血 の起 って い る血 液像 が 認 め られ るこ とか ら,著 者は,
ヘ ナ ホー バ イ ドに よ る急 性 光 過 敏症 死 には 、溶 血 とい う現象 が もっ と も重 要 な役 割 を果 して い る こ と
を 推定 した。そ こで著 者は,こ の 仮 説 を明 らか にす る 目的 で,と くに 赤血 球膜 にた いす る光 過 敏 作用に
つ いて,lnvivoな らびにinvitroに おい て 検討 した 結果,赤 血 球 膜脂 質 のTBA値 が上 昇す
る と ともに 脂質 中 に含 まれる 高 度不 飽和 脂肪 酸 と くに ア ラ キ ドソ酸含 量 に著 明な 変化 の あ る こ とを 見
出 した。
な お この 変化 は,ビ タ ミソEな どの 抗 酸化 物質 のあ らか じめの 投 与 に よって 防 ぎ うる こ と,さ ら に
また ヘナ ホ ーパ イ ドに光 を照 射 した と きのESR(ElectronSpinResonance)像 に よ りフ リ
ー ラジカ ルの生 成 が 認め られ る ことな が ら
,光 照 射 下 で 今 ナ ホ ーバ イ ドは膜 の脂 質 成分 に 酸化 的 な 作
深 をお よ深 し,二 の 作用 を介 して膜 の脆 弱化 あ るい は 崩壊 を もた らす ので あろ う と推 論 した 。
著 者 は また マ イル ドな 条件 下 での 皮膚症 の 発生 につ いて も組織 学 的 な検 索を 試み,溶 血 を主 体 とす
る緬 建の崩 壊が,微 小循 環系 の 損傷 を もた ら し,こ れが 炎症や え 死を 起す もの であ る と推論 した。
以上 本 論交 は ヘ オホ ーパ イ ドの光 過敏 症成 立 の メ カニ ズ ムに新 しい知 見を 加 え,食 品,医 薬 品 な ど
に含 まれ る 光過 敏症 誘起 物質 の 作用 機 序 の解 明 に関 して も多 くの 示 唆を 与 え
,貢 献す る と ころが大 き
く,農 学 博士 の 学位 を 授与す る に値す る もの と判 定 した。
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